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Известно, что в условиях недостатка 
кислорода уменьшается внутриклеточ­
ное’ содержание макроэршчеекпх фос­
фатов и, в частности, ФКр, который 
осущ ествляет транспорт энергии от 
митохондрии к местам се утилизации 
(миофибриллам, ионным насосам, фер­
ментам, использующим нуклсозидфос- 
фаты и т. д.). Доказано, что снижение 
концентрации ФКр в клетке ниже кри­
тического уровня совпадает по време­
ни с деструкцией мембраны и началом
необратимых изменений в клетке. Та­
ким образом, недостаток Ф Кр стано­
вится лимитирующим моментом в энер­
гообеспечении в условиях гипоксии, а 
возникающий энергетический дефицит 
сопровождается гибелью клеток [20, 21, 
22, 23]. Нарушение путей транспорта 
АТФ является также ранним и тяж е­
лым признаком ишемии и гипоксии [2].
Эти факторы, кроме того, иниции­
руют другие, более сильные мембрано- 
повреждающис процессы в клетке г
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том числе фосфолиполиз и перекисное 
окисление липидов [2].
Повреждающее действие энергодефи- 
цита зависит от степени его выражен­
ности. Любые воздействия, направлен­
ные либо на увеличение синтеза АТФ, 
либо на снижение ее потребления, сни­
жают энергодефицит и улучшают струк­
т у р н о -ф у н к ц и о н а л ь н о е  с о с то я н и е  
мембран и самих ишемизированных ор­
ганов [1].
В связи с этим представляет интерес 
и сп ол ьзован и е  экзоген н ого  Ф К р с 
целью уменьшения повреждающего дей­
ствия гипоксии и ишемии.
В большинстве работ действие экзо­
генного Ф Кр связывают с его влияни­
ем на энергетический метаболизм кле­
ток, однако в последнее время все боль­
ше работ посвящено мембраностабили­
зирующему действию фосфокреатина.
Хотя принято считать, что клеточные 
мембраны практически непроницаемы 
для таких поляризованных соединений, 
как фосфокреатинин, в последние годы 
появилось множество сообщений о спо­
собности высокоэнергстических фосфа­
тов проникать в клетку при некоторых 
физиологических и патологических со­
стояниях [6, 16, 30]. Так, W. Н. Down с 
соавторами в прямых опытах с меченым 
ФКр впервые доказали, что он спосо­
бен проникать в клетку и увеличивать 
внутриклеточный уровень АТФ и фос- 
ф окрсатина [19]. В настоящее время 
этот факт нс вызывает сомнения.
Повышенный уровень АТФ и ФКр 
защищает клетку от повреждений, вы­
зываемых гипоксией или аноксией [15, 
27]. Этот механизм может объяснить 
фармакологическое действие, наблюдае­
мое через два и более часов после вве­
дения экзогенного ФКр. Фармакологи­
ческое действие, наблюдаемое через 
несколько минут после введения, веро­
ятно, объясняется другими механизма­
ми, такими, как непосредственное влия­
ние на плазматическую мембрану и ста­
би л и зац и ю  pH  [8].
Так как гипоксия и обусловленные ею 
нарушения метаболизма макроэргиче- 
п  : i\ фосфатов являются самым ранним
механизмом клеточных повреждений, 
весьма важным является анализ меха­
низмов мембраноповреждающего дейст­
вия этих метаболических расстройств, 
а также других сопровождающих эти 
расстройства факторов, в частности, 
инициацию  процессов перекисного  
окисления липидов (ПОЛ) [2, 28, 29] и 
возможности их уменьшения.
Согласно данным R. Jennings и соав­
торов [24], при ишемии происходит 
процесс деструкции сарколеммы (ее 
фосф олипидной мембраны—плазм о- 
леммы). Деструкция обусловлена акти­
визацией лизо-сомальных фосфолипаз 
и накоплением лизофосфоглицсридов 
(ЛФГ), особенно лизофосфотиднлхоли- 
на (ЛФХ) в мембранах в зоне ишемии— 
токсических продуктов деградации фос­
фолипидов, а также разрушением Пп- 
тоскелета под действием протеаз [9, Т7, 
18, 19].
Исследования последних лет значи­
тельно расширили представления ^ м е ­
ханизме повреждающего действия про­
дуктов гидролиза фосфолипидов, пока­
зав его практически универсальный-для 
различных органов и различных видов 
ишемии и гипоксии характер [2].
По данным С. Williams и Т. Forrester 
[33], в основе повреждения мембраны 
при ишемии лежат следующие процес­
сы. В норме на сарколемме существует 
комплекс Са-АТФ-бслок. При ишемии 
в результате снижения межклеточного 
pH этот комплекс распадается с осво­
бождением АТФ, которая в дальнейшем 
распадается до аденозина. Под действи­
ем освобождающегося Са и происходит 
активизация мембранных фосфолипаз, 
ведущая к накоплению лизофосфоли- 
пи д ов  и н аруш ен и ю  стр у к ту р н о й  
целостности мембраны . А денозин в 
свою очередь подвергается дальнейше­
му распаду до ксантина, который вы­
ступает в качестве субстрата активиру­
емых при гипоксии ферментных сис­
тем перекисного окисления липидов, 
что также неблагоприятно отражается 
на целостности клеточных мембран.
Ряд авторов [5, 7, 12, 13, 31] обнару­
жили, что предварительное введение
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экзогенного фосфокреатина (эФКр) при 
ишемии полностью предотвращает на­
копление ЛФ Г и ЛФХ. Морфологиче­
скими исследованиями выявлено, что 
эФ Кр предохраняет структуру клеточ­
ной мембраны от повреждения и умень­
шает размеры зоны ишемии [30, 32]. Это 
говорит о том, что защитное действие 
эФ Кр опосредовано также и через его 
стабилизирующее действие на структу­
ру клеточной мембраны. Притом в пер­
вую очередь сохраняется интактность 
мембраны и характер мембранных про­
цессов (стабилизация мембран, ингиби­
рование образования ЛФГ) [3, 10].
Результаты морфологических иссле­
дований В. Г. Ш арова и соавторов [И] 
показали, что кроме защиты фосфоли­
пидной плазмалеммальной мембраны 
эФ Кр предотвращает деструкцию гли- 
кокаликса—наружного слоя сарколем­
мы.
Экзогенный ФКр защищает клеточ­
ный пул адениннуклеотидов от дегра­
дации при ишемии также путем инги­
бирования ф ерм ентов (в частности, 
5-нукдеотидазы) клеточной мембраны 
и тем сяшым поддерживает целостность 
саркодеммальной мембраны. Этот ме­
ханизм является крайне важным в за­
медлении необратимых повреждений 
при ий1смии, первичной в которых яв­
ляется деструкция мембраны [10]. Д ан­
н ы е ^ .  Н. Преображенского и соавто­
ров [6] также доказывают способность 
эФКр ингибировать активность мембра- 
носвйзанных 5-нуклеотидазы и фосфо­
липазы.
Положительное действие эФ Кр в не­
которой степени обусловлено и его спо­
собностью рефосфорилировать АДФ в 
плазме крови. Активность креатинки- 
назы увеличивается вследствие деструк- 
цииткани при ишемии и гипоксии [26]. 
В этих условиях введение эФ Кр приво­
дит к  быстрому удалению АДФ, кото­
рый является одним из наиболее актив­
ных индукторов агрегации тромбоцитов 
[9. 14, 25, 32], в результате чего улуч­
шается микроциркуляция в зоне ише­
мии.
Таким образом, результаты исследо­
ваний защитного действия эФ К р на 
мембраны в условиях недостатка кис­
лорода можно представить следующим 
образом:
1) внеклеточное действие, заключа­
ющееся:
—в ингибировании агрегации тром­
боцитов и улучшении микроциркуля­
ции в зоне ишемии и гипоксии;
—в уменьшении размеров экспери­
ментального некроза [32];




ние накопления лизофосфоглицеридов 
в зоне ишемии и обеспечение сохран­
ности структуры сарколеммы клеток;
—ингибирование деградации аденин­
нуклеотидов на уровне 5-нуклеотидаз- 
ной реакции, протекающей на сарко­
леммальной мембране;
—поддержание целостности мембран 
путем ингибирования мембранных фер­
ментов;
—предотвращение деструкции глико- 
каликса;
3) внутриклеточное действие:
—сохранение пула макроэргических 
фосфатов внутри клетки;
—активизация процессов передачи и 
утилизации энергии.
Указанные эффекты эФКр, по понят­
ным соображениям, могут иметь важ­
ное значение в клинических условиях, 
в частности, при острых хирургических 
заболеваниях органов брюшной полос­
ти, приводящих к  гипоксии тканей.
С нарушением структурной органи­
зации мембран из-за их дефосфорили­
рования и с нарушением синтеза и ре­
синтеза мембранных ф осф олипидов 
связано усиление процессов перекис- 
ного окисления липидов (ПОЛ) [2]. В 
настоящ ее время установлена также 
взаимосвязь между процессами ПОЛ и 
солюбилизацией лизосомальных ф ер­
ментов, оказывающих токсический эф ­
фект и на липидные (липазы, фосфо­
липазы), и на белковые (протеазы) ком­
поненты мембран.
Вклад продуктов ПОЛ в сложный и
45
многокомпонентный процесс повреж­
дения биологических мембран при ише­
мии доказан при оценке морфологиче­
ских и биохимических структур и ряда 
биохимических показателей в условиях 
применения ингибиторов ПОЛ, а так­
же путем установления корреляцион­
ных связей между содержанием продук­
тов ПОЛ и структурными или функцио­
нальными параметрами состояния мем­
бран [2].
Несмотря на все теоретические пред­
посылки, мы нс встретили в литерату­
ре работ, посвященных влиянию эФКр 
на процессы псрскисного окисления 
липидов. В связи с этим мы исследова­
ли наиболее доступные в клиническом 
плане показатели процессов ПОЛ как 
один из критериев степени мембран­
ных повреждений в условиях гипоксии 
тканей при хирургической патологии и 
влияние на них экзогенного фосфо- 
крсатина.
Нами изучены показатели хемилюми­
несценции (ХЛ) сыворотки крови до II 
после применения эФКр у 26 больных с 
острыми хирургическими заболевания­
ми органов брюшной полости, привед­
шими к развитию перитонита (среди 
них 18 больных с распространенным 
гнойным перитонитом в токсической и 
терминальной стадиях и 8 больных с 
местным перитонитом). Средний воз­
раст больных составил 48,7 лет. Кровь 
бралась у больных из периферической 
вены до и через 15—20 минут после вве­
дения эФ Кр в виде препарата Necton 
фирмы Schiapparclli (Италия) в коли­
честве 1000 мг.
Степень интенсивности ПОЛ оцени­
вали по индуцированной хемилюминес­
ценции на хсмплюминомстрс БХЛ-06, 
используя в качестве индуктора 50 мМ 
раствор Н,Ог
У всех больных с перитонитом обна­
ружено повышение показателей ПОЛ. 
Причем, отмечена прям', пропорцио­
нальная зависимость изменения иссле­
дуемых показателей от степени выра­
женности деструктивно-воспалитель­
ных процессов в организме. Перитонит 
l . ч I ровождается нарастанием величины
свстосуммы, скорости достижения макси­
мального сигнала и скорости его спада.
Нами наблюдалось достоверное изме­
нение основных показателей ХЛ после 
введения эФКр: величина максималь­
ного си гн ала  сн и ж алась  на 35,3%  
(р<0,05), свстосумма за весь период из­
мерения (60 сек.) уменьшалась на 22,2% 
(р<0,05), максимальная скорость нарас­
тания сигнала уменьшалась при этом на. 
45,5% (р<0,001) от исходного.
Учитывая данные фармакокннстнкф 
и фармакодинамнкн препарата [9], мож^ 
но предположить, что, вероятнее вссг 
го, снижение показателей перекпеногб 
окисления липидов в исследуемые срез­
ки связано с мсмбраностабплпзирующи- 
ми и антиптоксическим и свойствами 
фосфокрсатнна.
Таким образом, на основании анали­
за имеющихся литературных данный о 
фармакологических эффектах фосфо- 
крсатина, а также собственных наблю­
дений можно сделать вывод о целесо­
образности применения данного препа­
рата в комплексном лечении больньрх с 
острыми хирургическими заболсващш- 
ми органов брюшной полости, сопро­
вождающимися нарушением энергети­
ческого метаболизма и гипоксически­
ми повреждениями клеток.
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Канд. мед. наук А. С. КАРПИЦКИИ, проф. В. В. АНИЧКИН
ЗАМЕЩЕНИЕ ТРАХЕИ ДЫХАТЕЛЬНОЙ ТРУБКОЙ, 
ВЫРАЩЕННОЙ ИЗ АУТОТКАНЕЙ
Витебский медицинский институт, Республика Беларусь
Оптимальным вариантом завершения 
циркулярной резекции трахеи и ее би- 
ф^ркации является наложение трахеаль- 
но’го или трахеобронхиального анастомо- 
за."конец в конец" [1, 2, 6, 7, 8, 10, 12].
Однако возможности для циркуляр­
ного шва трахеи не беспредельны вви­
ду небольшой ее протяженности. При 
значительном  д еф екте  трахеальной 
трубки создание прямого анастомоза 
становится нс только опасным, но и 
невозможным [13, 14]. Поэтому иссле­
дователями ведется большая работа по
протезированию трахеи, замещению се 
обширных дефектов ауто- и аллотка­
нями.
При протезировании трахеобронхи­
ального дерева исследования хирургов 
концентрирую тся на двух больших 
проблемах: создании адекватной опор­
ной структуры замещенного участка и 
эпителизации внутренней поверхнос­
ти имплантируемого устройства. Одна­
ко ни один из имеющихся протезов 
этим требованиям не соответствует. В 
одних наблюдениях при использованим
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